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Points Forts a comprendre 


• La cirrhose est une maladie dont le pronostic 
varie beaucoup d’un cas a l’autre ; de bon 
lorsque la cirrhose est compensee (A5 ou A6 
de la classification de Child Pugh) a reserve 
jusqu’a court terme lorsque les complications 
s’accumulent. 

• Le diagnostic de cirrhose peut etre suspecte 
cliniquement. La certitude du diagnostic 
est anatomo-pathologique. 

• La prise en charge d’un malade atteint 
de cirrhose comporte, outre le traitement 
de la cause, une prise en charge specifique : 
detection des varices oesophagiennes et prevention 
de leur rupture, depistage du carcinome 
hepatocellulaire. 

• Le traitement de 1’ascite refractaire ou intraitable 
repose sur les grandes ponctions evacuatrices 
accompagnees d’une compensation vasculaire. 

• L’infection spontanee de liquide d’ascite 
est un tournant evolutif dans la maladie 
cirrhotique. En raison de son pronostic 
defavorable, apres guerison, elle doit faire 
discuter la transplantation hepatique. 

• Lorsque le diagnostic de carcinome 
hepatocellulaire est porte au stade symptomatique, 
1’ evolution est rapidement mortelle. Le depistage 
periodique par echographie permet de faire 

le diagnostic a un stade precoce, stade 
ou la tumeur est potentiellement curable. 


Introduction 

La cirrhose est un processus qui atteint le foie dans sa 
totalite, caracterise par une fibrose ayant une disposition 
annulaire c’est-a-dire dessinant des anneaux qui delimitent 
des nodules de regeneration (fig. 1). La cirrhose peut 
etre micro-, macronodulaire ou mixte. Les consequences 
nefastes de la cirrhose sont d’ordre vasculaire (hyper- 
tension portale) et cellulaire (insuffisance hepatique). II 
y a diminution du debit sanguin au niveau du parenchyme 
hepatique, augmentation de la pression veineuse dans le 
systeme porte et les voies de derivation. L’ alteration de la 
vascularisation intrahepatique entraine une modification 
du fonctionnement cellulaire. 

Dans le foie normal, il existe une matrice extracellulaire 
constitute de nombreux elements : collagenes, fibronectine, 
etc. II existe un equilibre entre synthese, depot, et degra- 
dation. Les cellules etoilees du foie sont la principale 



Aspect laparoscopique de cirrhose: presence de nodules 
a la surface du foie. 


source de la matrice extracellulaire. Lors de la constitution 
de la cirrhose, la quantite de matrice qui se depose aug- 
mente considerablement. 

Toute maladie chronique du foie peut evoluer vers la 
cirrhose. Les causes les plus frequentes sont l’intoxication 
alcoolique et les hepatopathies chroniques virales B et 
C. Les autres causes sont plus rares. II existe certaines 
specificites biologiques et anatomo-pathologiques evo- 
catrices de leur origine (tableau I). 

Epidemiologie, prevalence 

Concemant la cirrhose alcoolique, l’incidence (nouveaux 
cas par million et par an) est de 150 a 250. La prevalence 
(cas par million) est de 1 500 a 2 500. 

Concernant la cirrhose virale C, on estime qu’environ 
20% des porteurs chroniques du virus de l’hepatite C 
(VHC) sont a risque d’evoluer vers la cirrhose, en 
sachant que 1 % de la population est porteuse chronique 
du virus de 1’ hepatite C. 

Cirrhose non compliquee 

La cirrhose non compliquee [categorie A de la classifi- 
cation de Child, ou score de 5 ou 6 dans la classification 
de Child Pugh (tableau II)] est habituellement asympto- 
matique. Elle est decouverte fortuitement chez un malade 
presentant des facteurs de risque : intoxication alcoolique 
chronique ou portage chronique des virus B ou C, 
devant une polynevrite des membres inferieurs, etc. 
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Tableau I 


Principales causes et caracteristiques des cirrhoses 


Causes 

Signes clinieo-biologiques 
ou morphologiques evocateurs 

Signes histologiques evocateurs 

Frequentes 

Alcool 

Volume glomerulaire moyen (VGM) augmente, 
aspartate aminotransferase (ASAT)/alanine 
aminotransferase (ALAT) > 1 et y-glutamyl- 
transferase (GGT) tres augmentee 

Steatose importante et (ou) hepatite alcoolique 
aigue associee : necrose hepatocytaire 
a predomhiance periportale, corps de Mallory, 
infiltrat a polynucleaires neutrophiles 

Virus B ou B, delta 

Antigene HBs positif 

Necrose hepatocytaire parcellaire periportale, 
necrose en pont, infiltrat inflammatoire 
a cellules mononucleees 

Virus C 

Anti-VHC positif 

Idem virus B avec une activite souvent 
moins importante 

Hemochromatose 

Ferritine > 1 000 ng/L, saturation 
de la transferrine > 50 % et mutation 
homozygote du gene HFE 
de l’hemochromatose 

Surcharge importante en fer surtout 
hepatocytaire, concentration hepatique 
en fer/age du malade > 2 

Rares 



NASH, non-alcoholic steatohepatitis 
(hepatite pseudo-alcoolique aigue) 

Obesite et (ou) diabete 

Aspect d’ hepatite alcoolique aigue 

Cirrhose biliaire primitive 

Anticorps anti-mitochondries positifs 

Cholangite destructrice 

Cirrhose auto-immune 

Anticorps anti-muscles lisses, anti-microsomes 
de foie et de rein, facteur anti-nucleaire 

Intensite de la necrose parcellaire 

Abondance de plasmocytes 
dans 1’ infiltrat portal 

Cirrhose biliaire secondaire a un obstacle 
sur les voies biliaires 

Antecedent de plaie de la voie biliaire principale 
Cholangite sclerosante 

Lithiase intrahepatique diffuse 

Lesions canaliculaires 

Syndrome de Budd-Chiari 

Thrombose des veines sus-hepatiques 

Predominance centrolobulaire des lesions. 

Cirrhose medicamenteuse 

Tres rare 

Eventuellement infiltrat inflammatoire 
a eosinophiles 

Maladie de Wilson 

Cupremie diminuee, cuprurie augmentee, 
ceruloplasmine effondree, etude genetique 

Surcharge en cuivre, steatose, 
corps de Mallory 


Bien que le diagnostic de certitude de cirrhose soit 
anatomo-pathologique, il est possible de le suspecter 
cliniquement devant un foie de consistance dure associe 
a des signes d’ hypertension portale: splenomegalie, 
circulation veineuse collaterale et (ou) d’insuffisance 
hepatocellulaire : angiomes stellaires, erythrose palmaire, 
ongles blancs. 

Le bilan biologique doit comprendre une numeration 
formule sanguine, une etude de l’hemostase, et des 
enzymes hepatiques. A la numeration formule sanguine, 


il existe souvent une diminution des elements figures du 
sang predominant sur les globules blancs et les plaquettes 
temoignant d’un hypersplenisme. 

L’hemostase montre une diminution de la prothrombine, 
selon le degre d’insuffisance hepatocellulaire. 

La bilirubine est normale, les aminotransferases, les 
phosphatases alcalines, la y-glutamyltransferase sont 
normales ou augmentees selon l’activite de l’hepatopathie 
et sa cause. L’ albuminemie est normale ou diminuee 
selon le degre d’insuffisance hepatocellulaire. 11 existe 
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parfois une augmentation polyclonale des immunoglo- 
bulines, et dans un tiers des cas un bloc P-y (c’est-a-dire 
sur l’electrophorese une fusion entre le pic des P et des 
y-globulines), pathognomonique du diagnostic de cirrhose. 
Une echographie doit etre systematiquement demandee 
lorsqu’on suspecte une cirrhose. Les contours du foie 
peuvent etre normaux ou deformes par des nodules de 
regeneration. Elle peut mettre en evidence des signes 
d’hypertension portale : splenomegalie, augmentation 
du diametre de la veine porte. Elle permet de visualiser 
une ou des lesions focalisees hepatiques suspectes de 
carcinome hepatocellulaire, et decouvertes en meme 
temps que la cirrhose dans environ la moitie des cas. 



Diagnostic de cirrhose suspectee sur les donnees 
cliniques et (ou) biologiques 

1 


t 

A confirmer 
par une ponction- 
biopsie hepatique 


Affrme la cirrhose 

Apporte des arguments 
etiologiques 



Echographie 

Fibroscopie 

1 

J 

J 

\ 



Recherche 
de carcinome 
hepato- 
cellulaire 


Arguments 
indirects 
en faveur 
du diagnostic 
de cirrhose 


Grosses 

varices 

oesophagiennes 


betabloquants 


Pas ou petites 
varices 

oesophagiennes 

l 

controle 
fbroscopique 
a 2 ou 3 ans 


Aspect histologique de la cirrhose (grossissement : x 10). I Cirrhose non compliquee. 
on voit la fibrose annulaire (en vert) qui delimite des nodules 
de regeneration. Association a une steatose. 


La biopsie (fig. 2) est indispensable pour affirmer le 
diagnostic. Elle peut aussi apporter des arguments indi- 
rects en faveur de la cause. Cependant, dans un petit 
nombre de cas, le fragment retire peut etre de taille 
insuffisante pour obtenir un diagnostic de certitude ; en 
cas de cirrhose macronodulaire, lorsque le fragment 
porte a l’interieur d’un macronodule, le foie peut 
paraitre normal. 

Une fois le diagnostic de cirrhose affirme, quelle que soit 
sa cause, il faudra proposer aux malades un depistage du 
carcinome hepatocellulaire par une echographie 
2 fois par an et un depistage des varices oesophagiennes 
par une fibroscopie. Lorsqu’il existe des varices oeso- 
phagiennes de grosse taille et en 1’ absence de contra- 
indications, il faut prescrire des (3-bloquants non 
cardioselectifs a une dose telle que le pouls soit diminue 
de 25 % par rapport au pouls de base. Ce traitement 
diminue le risque d’hemorragie digestive de 50% et 
augmente la survie de 20%. Classiquement, les traite- 
ments endoscopiques n’ont pas de place en prevention 
primaire, c’est-a-dire chez des malades qui n’ont jamais 
saigne. Chez les malades ayant de petites varices oeso- 
phagiennes, leur taille doit etre controlee a un an. En 


L absence de varice oesophagienne un controle fibro- 
scopique doit etre fait tous les 2 a 3 ans (fig. 3). 

Le dernier volet de la prise en charge d’un malade ayant 
une cirrhose non decompensee comporte le traitement 
de la cause de cette cirrhose afin d’eviter dans la mesu- 
re du possible que des complications ne surviennent. 
Dans la cirrhose alcoolique, le sevrage est essentiel. Un 
effet benefique sur la survie a moyen terme (5 ans) est 
demontre. 

Pour la cirrhose virale B, lorsqu’il persiste encore une 
multiplication virale active attestee par la presence de 
l’ADN du virus de l’hepatite B, ce qui est peu frequent 
au stade de cirrhose, un traitement antiviral peut etre 
propose. Les traitements actuellement disponibles sont 
L interferon a et la lamivudine. 

Pour la cirrhose virale C, bien que la cirrhose constitute 
soit un facteur de mauvaise reponse au traitement, on 
peut proposer aux malades ayant une cirrhose non 
decompensee une bitherapie interferon pegyle/ribavirine. 
Dans l’hemochromatose, le traitement repose sur des 
saignees hebdomadaires jusqu’a normalisation des para- 
metres du fer et en particulier coefficient de saturation 
de la transferrine a 20 %. 
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Complications de la cirrhose 

Les complications de la cirrhose peuvent etre isolees ou 
associees entre elles. Ainsi, la decompensation peut etre 
ictero-oedemato-ascitique, une encephalopathie peut 
compliquer une hemorragie digestive ou une infection 
du liquide d’ascite. Dans le cas de la cirrhose alcoolique, 
une hepatite alcoolique aigue est souvent un facteur 
majeur d’aggravation. La severite de la cirrhose peut etre 
evaluee par la classification de Child-Pugh (tableau II). 

Tableau II 


Classification pronostique 
de la cirrhose selon Child-Pugh 



1 point 

2 points 

3 points 

Encephalopathie 

absente 

confusion 

coma 

Ascite 

absente 

moderee 

importante 

Bilirubine (pmol/L) 

<35 

35 a 50 

>50 

Albumine (g/L) 

>35 

28 a 35 

<28 

Prothrombine (%) 

>50 

40 a 50 

<40 


La gravite va en croissant d’un score de 5 a 15. Classe A : 
score 5 ou 6 ; classe B : score 7, 8 ou 9 ; classe C : score 
10a 15. 

D’autres facteurs temoignent de la gravite de la cirrhose, 
qui ne sont pas pris en compte dans cette classification : 
la rupture de varices cesophagiennes, le syndrome hepato- 
renal, l’infection du liquide d’ascite, le carcinome hepato- 
cellulaire. 

Hemorragies digestives 

1. Physiopathologie 

L’ hypertension portale a un role essentiel. La rupture de 
varice oesophagienne ne survient que lorsque le gradient 
entre la pression sus-hepatique libre et bloquee est supe- 
rieur a 12 mmHg. La tension de paroi variqueuse joue 
un role important dans la rupture de la varice. Selon la 
loi de Laplace, la tension est directement liee au diametre 
de la varice et inversement proportionnelle a l’epaisseur 
de la paroi. 

La prevention primaire concerne les malades qui n’ont 
jamais saigne (voir plus haut). 

2. Hemorragies 

L’hemorragie digestive se manifeste par une hematemese 
ou un melena. Elle impose une hospitalisation. On 
apprecie l’abondance de l’hemorragie sur sa tolerance 
clinique et la numeration des globules rouges. Sans 
attendre les resultats, une voie d’abord veineuse et une 


sonde d’oxygene sont posees. La transfusion est fonction 
de L importance de la spoliation sanguine et de son 
retentissement. On debute un remplissage par macromole- 
cules, puis si necessaire par transfusion de culots globulaires 
(schematiquement transfusions si hemoglobine < 7 g/1 00 mL 
quel que soit le terrain et si hemoglobine <10 g/100 mL 
si insuffisance cardiaque) en realisant un remplissage 
vasculaire sans exces. Si l’hemorragie digestive revele 
la cirrhose, l’examen clinique cherche des signes en 
faveur d’une hepatopathie chronique et les autres mani- 
festations de decompensation de la cirrhose. La pose 
d’une sonde gastrique est utile, car elle permet de 
confirmer la presence de sang dans l’estomac, de le 
laver avant la realisation d’une fibroscopie gastrique et 
de surveiller revolution de l’hemorragie. La fibroscopie 
gastrique permet de determiner la cause de V hemorragie : 
rupture de varices ossophagiennes ou gastriques, gastro- 
pathie de l’hypertension portale dans la majorite des 
cas. Les autres causes d’hemorragie digestive ne sont 
pas specifiques du malade cirrhotique : il peut s’agir 
d’ulcerations aigues de la muqueuse gastroduodenale 
favorisees par les anti-inflammatoires non steroi'diens, 
d’ulceres chroniques, d’un syndrome de Mallory-Weiss 
(dechirure de la muqueuse au-dessus du cardia secondaire 
a des efforts de vomissements), d’une tumeur maligne, 
d’une oesophagite. En cas de rupture de varices oesopha- 
giennes, les traitements de premiere ligne reposent sur 
les traitements pharmacologiques et (ou) endoscopiques. 
Les traitements vasoactifs efficaces sont les analogues 
de la vasopressine (terlipressine) et les derives de la 
somatostatine (somatostatine ou octreotide). La terli- 
pressine est contre-indiquee en cas de coronaropathie, 
d’asthme. Le choix entre terlipressine et somatostatine 
depend des habitudes des equipes. Le traitement endo- 
scopique en urgence fait appel a la ligature des varices 
plus souvent qu’a leur sclerose. En pratique les traite- 
ments vasoactifs precedent le traitement endoscopique 
et facilitent sa realisation. En principe le traitement 
vasoactif doit etre poursuivi pendant 5 jours. Certains, 
en raison des surcouts engendres par les traitements 
vasoactifs, se contentent des seuls traitements endosco- 
piques. Neuf fois sur dix, ces traitements de premiere 
ligne permettent une hemostase primaire. Dans les 
autres cas, il faut discuter des traitements de deuxieme 
ligne : traitement endoscopique par la colle acrylique, 
anastomose porto-cave intrahepatique transjugulaire 
(TIPS : mise en place par voie transjugulaire d’une pro- 
these entre une veine sus-hepatique et une branche por- 
tale), ou anastomoses porto-caves chirurgicales, pose 
d’une sonde de tamponnement de Blakemore. Compte 
tenu de la frequence et de la gravite des infections dans 
les suites des hemorragies digestives chez le cirrhotique, 
il faut associer une antibiotherapie prophylactique 
durant 5 jours. Une fois T episode aigu passe, en raison 
du risque eleve de recidive, il faut proposer un traitement 
prophylactique de la recidive. Le traitement repose soit, 
en T absence de contre-indication, sur les |3-bloquants 
non cardioselectifs, soit sur le traitement endoscopique 
par ligature, soit, le plus souvent, sur l’association des 
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deux. En cas de recidive de l’hemorragie, des traitements 
de 2 e ligne sont proposes : transplantation hepatique, 
anastomose porto-cave intrahepatique transjugulaire ou 
chirurgicale. 

Ascite et ses complications 

1. Physiopathologie 

Elle est due essentiellement a l’hypertension portale. La 
retention hydrosodee due a l’augmentation anormale de 
la reabsorption tubulaire du sodium est le 2 e element 
physiopathologique important. 

2. Diagnostic et traitement 

Cliniquement, a la percussion de 1’ abdomen, il existe 
une matite des flancs, declive, a concavite superieure, 
encadrant la sonorite periombilicale. L’ascite peut s’accom- 
pagner d’ocdcmcs des membres inferieurs, inconstants, 
d’importance moderee par rapport au volume de l’ascite. 
Elle peut aussi s’accompagner d’un hydrothorax (5% 
des cas), localise a droite dans plus de 2 cas sur 3. 11 faut 
rechercher un facteur declenchant a cette poussee d’ascite : 
hemorragie digestive, carcinome hepatocellulaire, hepatite 
alcoolique aigue. 

La ponction exploratrice au niveau de la fosse iliaque 
gauche met en evidence un liquide habituellement de 
couleur citrine, dont le taux de protides est inferieur a 25 g/L 
et le plus souvent inferieur a 20 g/L. La concentration 
cellulaire est habituellement comprise entre 20 et 100 ele- 
ments par mm 3 , dont moins de 10% de polynucleaires 
neutrophiles et est constitute essentiellement de cellules 
mesotheliales. En l’absence d’infection, la concentration 
en polynucleaires neutrophiles est inferieure a 250/mm 3 
et le prelevement sur flacon d’hemoculture est negatif. 
Lorsqu’il existe un epanchement pleural associe, sa 
composition est la meme que celle de l’ascite. Au cours 
de 1’ evolution, le taux de protides des epanchements 
peut augmenter. 

Le traitement repose sur le regime sans sel, le repos au 
debut, les diuretiques (spironolactone en l re intention ou 
des ponctions evacuatrices). 

3. Complications 

• L’ascite « refractaire » ou « intraitable » est definie soit 
par la persistance ou la recidive precoce de l’ascite malgre 
un regime sans sel bien suivi, de fortes doses de diuretiques 
(400 mg de spironolactone et 160 mg de furosemide), en 
l’absence d’inhibiteurs des prostaglandines, soit par des 
complications induites par les diuretiques : hyponatremie 
inferieure a 125 mmol/L, hypo- ou hyperkaliemie ou 
insuffisance renale. Le traitement repose sur les ponctions 
evacuatrices de grand volume qui doivent etre accompa- 
gnees d’une compensation vasculaire (soit par de l’albu- 
mine qui a l’avantage d’avoir une demi-vie longue, mais 
comme inconvenient d’etre d’origine humaine et chere, 
soit par des macromolecules qui ont comme avantages 
d’etre peu cheres mais ont une demi-vie courte). Les 
autres possibilites therapeutiques de l’ascite refractaire 


sont la transplantation hepatique, l’anastomose portocave 
chirurgicale ou par shunt pose par voie transjugulaire, 
ou plus rarement la valve peritoneo-jugulaire de Le Veen. 
La transplantation hepatique est le traitement le plus 
approprie de 1’ ascite refractaire. Elle doit etre proposee 
aux malades de moins de 60 ans ayant une cirrhose avec 
insuffisance hepatocellulaire qui n’est pas susceptible 
de s’ameliorer. L’anastomose portocave chirurgicale est 
pratiquement abandonnee dans cette indication en raison 
des autres choix therapeutiques. L’anastomose porto- 
systemique par shunt intrahepatique pose par voie trans- 
jugulaire (TIPS) est un traitement efficace de l’ascite 
refractaire mais, en raison du risque d’ obstruction du 
shunt, elle ne peut constituer un traitement definitif. 
Comme la derivation portocave chirurgicale, elle peut 
entrainer une encephalopathie. Elle peut etre proposee 
en attente d’une transplantation hepatique pour traiter 
un malade ayant une ascite refractaire que l’on sera 
d’autant plus tente de proposer qu’il existe aussi des 
hemorragies digestives non maitrisees par le traitement 
medical. Ce traitement n’augmente pas la survie. La 
derivation peritoneojugulaire est tres peu utilisee en 
raison du risque de thrombose du shunt, et elle peut 
aussi induire des anomalies de la coagulation. De plus, 
chez les malades pouvant eventuellement etre trans- 
plants dans 1’ avenir, ce traitement ne doit pas etre 
present en raison du risque de peritonite encapsulante 
empechant une transplantation ulterieure. 

• L’infection du liquide d’ascite est, dans la majorite 
des cas, une infection spontanee du liquide d’ascite. La 
translocation bacterienne, definie par le passage de bacteries 
depuis l’intestin vers le peritoine sans rupture de la 
membrane intestinale, est le mecanisme essentiel. Le 
2 e mecanisme fait appel a la colonisation de l’ascite au 
cours d’un episode de bacteriemie. Une diminution de 
l’activite phagocytaire du systeme reticulo-endothelial, 
une activite opsonisante deficiente du liquide d’ascite, 
et une perturbation de la fonction des polynucleaires 
neutrophiles expliquent l’infection. Les facteurs favorisants 
de Tinfection spontanee du liquide d’ascite sont la severite 
de l’hepatopathie, une hemorragie digestive, une concen- 
tration en protides du liquide d’ascite basse (< 10 g/L) et 
un antecedent d’infection du liquide. Cliniquement, elle 
peut se manifesterpar des signes cliniques : fievre, douleurs 
abdominales, dans certains cas defense abdominale avec 
abdomen pseudochirurgical ou etat de choc ; mais elle 
peut aussi etre latente, et doit etre recherchte de principe 
devant toute aggravation de la cirrhose (apparition d’une 
encephalopathie, insuffisance renale...) par la ponction 
exploratrice avec numeration des polynucleaires neutro- 
philes et asciculture. Le diagnostic est affirme par un 
taux de polynucleaires dans Tascite superieur a 250/mm 3 . 
L’asciculture peut etre positive; les germes les plus 
frequemment trouves sont des germes gram-negatifs. 
Lorsque Tasciculture est negative mais le taux de poly- 
nucleaires neutrophiles superieur a 250/mm 3 , on parle 
d’ascite sterile riche en polynucleaires neutrophiles a 
considerer comme une authentique infection et a traiter 
comme telle. Lorsque l’asciculture est positive, mais 
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que le taux de polynucleaires neutrophiles est inferieur a 
250/mm 3 , on parle de bacterascitie. Les germes alors 
mis en evidence sont dans 1 cas sur 2 des germes gram- 
negatifs. S’il existe des signes cliniques en faveur d’une 
infection, il faut traiter rapidement. S’il n’existe pas de 
signes en faveur d’une infection, il faut renouveler la 
ponction d’ascite au bout de 24 heures. L’ evolution du 
taux de polynucleaires permet de trancher entre infec- 
tion ou non. L’ infection du liquide d’ascite est une com- 
plication grave de la cirrhose ascitique, qui s’observe 
dans 5 a 10% des cas. 

Plus rarement, l’infection n’est pas spontanee mais 
secondaire a un foyer septique intra-abdominal, dont les 
plus frequents sont l’appendicite, la cholecystite, la sig- 
moi'dite diverticulaire. La surinfection peut aussi etre 
secondaire a la perforation d’un organe creux. La cause 
peut etre aussi une perforation accidentelle de l’intestin 
lors de la ponction. Le caractere secondaire de l’infection 
de l’ascite doit notamment etre suspecte en cas d’infection 
a plusieurs germes. 

Le traitement de l’infection spontanee du liquide d’ascite 
repose sur une antibiotherapie adaptee aux germes le 
plus souvent rencontres, c’est-a-dire les bacilles gram- 
negatifs. Cependant il ne faut pas attendre le resultat de 
la culture pour debuter l’antibiotherapie. S’il y a des 
signes cliniques evocateurs d’infection, ou lorsque le 
chiffre des polynucleaires de l’ascite demandes en 
urgence est superieur a 250/mm 3 , 1’ antibiotherapie est 
debutee : cefotaxime ou quinolone ou amoxicilline- 
acide clavulanique. L’ evolution est le plus souvent 
rapidement favorable, et confirmee par une ponction 
exploratrice faite 8 jours apres la mise en route de l’anti- 
biotherapie. La duree du traitement est de 5 a 7 jours. 
Ensuite il faut mettre en route une antibiotherapie pro- 
phylactique de la recidive par norfloxacine (400 mg/j) et 
compte tenu de la survie a 1 an de ces malades qui est de 
30 a 40 %, discuter la transplantation hepatique. Chez 
les malades a fort risque d’infection car ayant un taux de 
protides dans l’ascite inferieur a 10 g/L, certains proposent 
un traitement preventif, surtout lors des periodes d’hos- 
pitalisation. 

La hernie ombilicale, complication frequente de la 
cirrhose ascitique, peut se rompre ou s’etrangler. 

Syndrome hepato-renal 

11 s’agit d’une insuffisance renale fonctionnelle qui 
complique le plus souvent une cirrhose avec insuffisance 
hepatocellulaire severe et ascite refractaire. Au cours de 
la cirrhose, en particulier lorsqu’elle est decompensee, il 
y a une vasodilatation arterielle systemique, qui cree une 
hypovolemie arterielle relative. Cette hypovolemie 
entraine une activation importante des systemes vaso- 
constricteur et antinatriuretique qui entrainent eux- 
memes une vasoconstriction intense corticale renale et 
une diminution de la filtration glomerulaire. 

11 est defini par la presence de 5 criteres majeurs obliga- 
toirement presents : hepatopathie severe, clairance de la 
creatinine inferieure a 40 mL/min ou creatinine superieure 


a 130 pmol/L, absence de cause pouvant expliquer l’in- 
suffisance renale (telles des pertes hydriques digestives 
ou renales, un etat de choc, une infection bacterienne ou 
L utilisation de produits nephrotoxiques), absence de 
nephropathie ou d’obstacle sur les voies urinaires, pro- 
teinurie des 24 h inferieure a 500 mg/dL, absence 
d’amelioration de la fonction renale apres arret des diu- 
retiques et expansion volemique avec 1,5 L de serum 
sale. Il existe 2 formes cliniques differentes de syndrome 
hepato-renal : le type 1 ou la fonction renale s’aggrave 
rapidement caracterise par le doublement de la creatinine 
initiale avec un taux depassant 220 pmol/L en moins de 
2 semaines ; le type 2, ou l’installation de l’insuffisance 
renale est plus progressive. Le pronostic est sombre a court 
terme, en particulier dans le type 1 (90 % de mortality a 
8 semaines). 

11 n’y a pas de traitement du syndrome hepato-renal dont 
l’efficacite soit vraiment prouvee en dehors de la trans- 
plantation hepatique. De nombreux traitements ont ete 
tentes, mais aucun d’eux ne s’est impose. Depuration 
extrarenale a des effets transitoires et n’ameliore pas le 
pronostic global. Les vasodilatateurs renaux, les vaso- 
constricteurs peripheriques, le shunt porto-cave pose par 
voie transjugulaire n’ont pas fait la preuve de leur effi- 
cacite. 

Encephalopathie 

1. Physiopathologie 

Son mecanisme n’est pas connu. On admet qu’elle est 
due a des substances toxiques d’origine intestinale qui 
ne sont pas detruites par le foie ou qui le court-circuitent 
en passant par les anastomoses porto-caves. L’ ammoniac 
a longtemps ete considere a l’origine de l’encephalopathie, 
mais n’est probablement pas un bon candidat en raison 
de L absence de parallelisme entre l’ammoniemie et 
l’encephalopathie. D’autres substances candidates sont 
proposees : acide y-amino-butyrique, acides amines 
aromatiques. 

2. Clinique 

On distingue differentes etapes de gravite croissante 
allant jusqu’au coma. Au debut, on note la presence de 
troubles de la conscience avec, souvent, une inversion 
du rythme nycthemeral. L’ examen clinique recherche la 
presence d’un/7 apping tremor ; il se recherche les mains 
tendues, les doigts ecartes, les poignets en legere extension. 
Il se caracterise par une chute brutale du tonus suivi 
d’un retour plus long a la position en extension et com- 
parable au battement des ailes d’un oiseau. Les autres 
manifestations cliniques sont marquees par : une hyper- 
tonie de type extrapyramidale, parfois des signes trom- 
peurs evoquant une atteinte pyramidal avec un signe de 
Babinski uni- ou bilateral, plus rarement des convulsions 
temoins de la gravite de l’encephalopathie. Devolution 
est imprevisible avec parfois un coma tres profond avec 
mouvement pendulaire des globes oculaires et une evo- 
lution favorable. Il faut toujours rechercher un facteur 
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declenchant : une hemorragie digestive, une infection 
quelle qu’elle soit (en particular du liquide d’ascite), 
l’absorption de medicaments (en particulier de sedatifs), 
des troubles hydroelectrolytiques, une constipation opi- 
niatre. Lorsque l’encephalopathie est chronique, elle 
peut etre secondaire a une anastomose porto-cave chi- 
rurgicale ou a un shunt pose par voie jugulaire ; elle peut 
aussi etre due a des shunts spontanes porto-caves. 
L’electroencephalogramme n’est pas utile dans la majorite 
des cas pour le diagnostic. II peut etre utile dans les cas 
atypiques et pour eliminer une autre cause au coma : 
hematome cerebral, accident vasculaire cerebral. II 
montre un ralentissement a de base ; dans certains cas il 
y a des ondes triphasiques 9 (theta) assez evocatrices. 

Le traitement est celui de la cause. Le lactulose 
(Duphalac R) est prescrit per os ou chez le malade 
inconscient en lavements. 

Ictere 

Les causes des icteres des cirrhoses sont multiples. En 
cas de cirrhose alcoolique, la survenue d’un ictere doit 
faire evoquer le diagnostic d’hepatite alcoolique aigue, 
par argument de frequence. Le diagnostic est suspecte 
lorsque, apres une periode d’intoxication alcoolique 
importante, survient une aggravation de la cirrhose ou 
des hepatalgies, une febricule et un ictere. 11 peut s’y 
associer une encephalopathie. Biologiquement la bilirubine 
a predominance conjuguee ou mixte est plus ou moins 
augmentee. Les aminotransferases sont moderement 
augmentees avec un rapport ASAT/ALAT (aspartate 
aminotransferase/alanine aminotranferase) superieur a 
l’unite. La y-glutamyltransferase est le plus souvent tres 
elevee. Le taux de prothrombine est abaisse. La numera- 
tion sanguine montre une anemie moderee avec une 
macrocytose et une augmentation des polynucleaires 
neutrophiles. Le diagnostic de certitude est apporte par 
la biopsie, a realiser en cas d’anomalie de l’hemostase 
ou en cas d’ascite par voie transjugulaire et en urgence. 
Elle montre une infiltration a polynucleaires neutro- 
philes periportale, des lesions hepatocytaires a type de 
necrose ou de ballonisation, souvent des corps de 
Mallory (inclusions eosinophiles siegeant dans le cyto- 
plasme des hepatocytes). Une steatose et des lesions de 
cirrhose sont frequemment associees. Le pronostic est 
fonction de 1’ intensity de 1’ ictere et de la chute du taux 
de prothrombine. II faut calculer l’indice de Maddrey = 
4,6 x (temps de prothrombine du malade-temps de pro- 
thrombine du temoin) + (bilirubine en pmol/L/17). 
Lorsque l’indice de Maddrey est superieur a 32, on parle 
d’hepatite alcoolique aigue severe (avec une mortalite 
sans traitement a 30 jours de l’ordre de 50%). Dans ce 
cas, en l'absence de contre-indications il faut instituer 
un traitement par corticoi'des a la dose de 40 mg/j pour 
une duree de 1 mois. Ce traitement ameliore significati- 
vement la survie, qui est dans le groupe traite de 25 %. 
A cote de l’hepatite alcoolique aigue, d’autres causes 
d’ ictere peuvent se voir chez le malade cirrhotique : cho- 
lestase extrahepatique par un obstacle tumoral, lithiasique 


ou pancreatique au niveau de la voie biliaire principale, 
cholestase intrahepatique par hepatite aigue, virale, 
medicamenteuse... Un ictere peut aussi reveler une 
hemolyse ou un carcinome hepatocellulaire (CHC). 

Carcinome hepatocellulaire 

1. Physiopathologie 

Le carcinome hepatocellulaire survient 7 a 9 fois sur 
10 sur un foie cirrhotique. Les principales causes de 
cirrhose qui se compliquent de carcinome hepatocellulaire 
sont les cirrhoses virales B et C, alcooliques, ces causes 
etant d’ailleurs souvent associees, et l’hemochromatose. 
Le risque de carcinome hepatocellulaire est fortement 
influence par les facteurs epidemiologiques suivants : 
age superieur a 55 ans, sexe masculin (5 homines pour 
1 femme), et gravite de la cirrhose. La responsabilite du 
virus de l’hepatite B comme carcinogene est exemplaire : 
superposition geographique des zones de forte prevalence 
du carcinome hepatocellulaire et de forte endemie du 
virus B ( Afrique noire, Asie du Sud-Est), caractere onco- 
gene du virus B qui s’integre a l’ADN des hepatocytes 
contribuant a l’instabilite genomique entrainant mutations, 
deletions, et transactivations. Dans le cas du virus de 
l’hepatite C, ce virus ne s’integre pas au genome hepato- 
cytaire contrairement au virus de l’hepatite B, mais cer- 
taines proteines du virus C jouent un role direct dans la 
carcinogenese. Dans le cas de l’alcool, la cirrhose est un 
facteur de risque majeur du carcinome hepatocellulaire. 
De plus la prevalence des marqueurs viraux chez les 
alcooliques est tres elevee, qu’il s’agisse des marqueurs 
seriques ou hepatocytaires. Le lien entre carcinome 
hepatocellulaire et surcharge en fer est certain. L’exces 
de fer connu pour augmenter le stress oxydant entrainerait 
des lesions au niveau de l’ADN, agissant comme pro- 
moteur ou initiateur de la carcinogenese. Le carcinome 
hepatocellulaire survient sur un foie non cirrhotique 
dans 10 a 30 % des cas. 

2. Clinique 

Une fois sur deux, cirrhose et carcinome hepatocellulaire 
sont diagnostiques simultanement soit lors d’une mani- 
festation de decompensation de la cirrhose (ascite, ictere, 
hemorragie digestive), soit devant un tableau de tumeur 
maligne du foie (hepatalgies, alteration de l’etat general, 
gros foie tumoral). Dans 1 cas sur 2, c’est le depistage 
systematique par echographie chez un malade cirrhotique 
connu qui revele le carcinome hepatocellulaire. Dans ce 
cas, le carcinome hepatocellulaire ne donne aucun symp- 
tome et il est souvent de petite taille. Biologiquement, 
les anomalies sont celles de la cirrhose. L’a-foetoproteine, 
proteine embryonnaire dont la synthese est reprimee a la 
naissance peut de nouveau etre synthetisee en cas de 
carcinome hepatocellulaire. Des valeurs tres elevees, 
superieures a 500 ng/mL, sont pathognomoniques du 
carcinome hepatocellulaire mais sont peu frequentes 
surtout lorsque le carcinome hepatocellulaire est de petite 
taille. En effet, lorsque le carcinome hepatocellulaire 
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mesure moins de 3 cm de diametre, l’a-foetoproteine 
n’est augmentee que dans 20% des cas. Par ailleurs, la 
specificite de 1’ elevation de l’a-fcetoproteine pour le 
diagnostic de carcinome hepatocellulaire n’est pas 
bonne, car elle peut etre elevee au cours des poussees 
evolutives de la cirrhose sans carcinome hepatocellulaire 
surtout dans le cas des cirrhoses virales. 

Lorsqu’un nodule a ete diagnostique sur un foie cirrho- 
tique, 2 attitudes sont possibles : soit on cherche a obtenir 
un diagnostic de certitude par une biopsie echoguidee, 
soit on se contente d’un diagnostic de forte probabilite. 
La biopsie echoguidee n’est pas indiquee lorsque l’a- 
foetoproteine est superieure a 500 ng/mL, mais cette 
eventualite est rare. Dans les autres cas elle a l’avantage 
en cas de positivite d’apporter une certitude diagnos- 
tique. Ses inconvenients sont de 3 ordres : risque hemor- 
ragique, certes faible, risque de non-rentabilite diagnos- 
tique, risque d’ensemencement tumoral sur le trajet de 
ponction, qui est de l’ordre de 3%. L’autre attitude est 
de poser le diagnostic de carcinome hepatocellulaire sur 
un faisceau d’arguments: age superieur a 55 ans, sexe 
masculin, gravite de l’hepatopathie, elevation progressi- 
vement croissante de l’a-foetoproteine et des arguments 
morphologiques. La detection repose sur l’echographie 
qui montre un ou plusieurs nodules eventuellement 
associes a une thrombose de la branche porte en regard 
du nodule. D’autres examens morphologiques sont 
utiles : la tomodensitometrie helicoi'dale et (ou) l’imagerie 
par resonance magnetique mettent en evidence les 
signes evocateurs de carcinome hepatocellulaire : l’hyper- 
vascularisation arterielle, la presence d’une capsule et 
l’existence d’une surcharge graisseuse intratumorale. 

Le pronostic du carcinome hepatocellulaire est dans 
l’ensemble mediocre. La mediane de survie est d’en- 
viron 8 mois. Lorsque le carcinome hepatocellulaire 
a ete depiste la mediane de survie est nettement meil- 
leure, de l’ordre de 3 a 4 ans. Le pronostic est fonction 
de la tumeur et de la gravite de la cirrhose sous-jacente. 
Les possibility de traitement (fig. 4) sont nombreuses : 


traitements chirurgicaux : transplantation hepatique ou 
exerese chirurgicale ; traitements locaux : alcoolisation, 
traitement par l’acide acetique, radiofrequence, cryo- 
therapie, ou encore chimio-embolisation ou iode radioactif. 
La transplantation hepatique ne doit pas etre proposee 
aux malades ayant de grosses tumeurs en raison du 
risque eleve de recidive sur le foie greffe. Par contre, en 
presence d’une tumeur asymptomatique de moins de 5 cm 
de diametre ou en en presence de moins de 3 nodules de 
moins de 3 cm de diametre, la transplantation est proba- 
blement le traitement qui permet la meilleure survie. Les 
traitements locaux (alcoolisation, traitement par l’acide 
acetique, radiofrequence, cryotherapie) sont possibles 
dans les tumeurs de moins de 3 cm de diametre, en nombre 
limitc. Ils permettent une necrose tumorale. L’ alcoolisation 
des carcinomes hepatocellulaires realisee sous echographie 
est une methode simple et efficace. Elle a ete beaucoup 
utilisee jusqu’a l’apparition de la radiofrequence. Elle a 
comme inconvenient de necessiter plusieurs seances. Bien 
qu’elle soit efficace, l’injection d’acide acetique est peu 
utilisee en raison du risque d’acidose. Le traitement des 
carcinomes hepatocellulaires par radiofrequence est tres 
utilise, et tend a remplacer 1’ alcoolisation ; son avantage 
par rapport a ce traitement est qu’une seule seance est 
suffisante. La cryotherapie est peu utilisee en raison d’ un 
maniement plus difficile que celui de la radiofrequence et 
du diametre des aiguilles tres superieur a celui utilise pour 
la radiofrequence. La chimioembolisation realisee par 
voie intra-arterielle hepatique entraine des necroses 
tumorales qui peuvent etre completes ; elle ne doit pas 
etre proposee aux malades ayant une insuffisance hepato- 
cellulaire importante (bilirubinemie > 50 pmol/L ou 
ascite) ou une thrombose de la veine porte. Le benefice 
sur la survie n’est pas demontre. Le traitement par iode 
radioactif, necessitant l’utilisation de chambres plom- 
bees pourrait diminuer le risque de recidive apres exere- 
se chirurgicale. A part la transplantation, quelle que soit 
la methode therapeutique choisie, la tendance du carci- 
nome hepatocellulaire est de recidiver. 
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Autres complications 

1. Infections bacteriennes 

A cote de l’infection spontanee du liquide d’ascite, les 
infections bacteriennes sont frequentes chez les cirrho- 
tiques. Les principales infections sont urinaires, pulmo- 
naires, endocardiques, cutanees et tuberculeuses. Ces 
infections sont d’autant plus frequentes que la cirrhose 
est decompensee. Elies sont plus frequentes en cas de 
cirrhose d’origine alcoolique qu’en cas de cirrhose 
d’autres causes. Elies peuvent etre severes en particulier 
lorsqu’il existe une leucopenie, et surtout s’aggraver tres 
rapidement. Ce peut etre le cas de la pneumopathie de 
1’ alcoolique. 

2. Complications pulmonaires specifiques 
de Phypertension portale 

A cote de la bronchopathie chronique en cas de tabagisme 
associe, de Phypertension arterielle pulmonaire, il existe 
une entite specifique des hepatopathies avec hypertension 
portale, qui est le syndrome hepato-pulmonaire. Les 
anomalies vasculaires consistent en des shunts arterio- 
veineux pulmonaires. Ce syndrome se manifeste par une 
dyspnee. 11 existe une hypoxemie qui peut etre severe et 
associee a une orthodoxie, c’est-a-dire une diminution 
de la Pa0 2 de plus de 3 mmHg lors du passage de la 
position couchee a la position debout. La confirmation 
du diagnostic repose sur l’echographie de contraste ou 
la scintigraphie aux macroagregats d’albumine marquee. 
II n’y a pas de parallelisme avec l’importance de l’insuf- 
fisance hepatocellulaire, et une hypoxemie atteignant 
60 mmHg peut amener a proposer une transplantation 
hepatique qui entraine la retrocession du syndrome dans 
une proportion importante de cas. 

3. Thrombose de la veine porte 

La thrombose de la veine porte doit faire rechercher en 
premier plan un carcinome hepatocellulaire, par l’echo- 
graphie et par un autre examen morphologique si le foie 
parait homogene en echographie (par Pimagerie par 
resonance magnetique). 

La thrombose porte peut aussi compliquer une cirrhose 
en Pabsence de carcinome hepatocellulaire. Cliniquement, 
sa constitution peut passer inaperi^ue ou se manifester 
par des douleurs abdominales, de la fievre et (ou) une 
majoration des signes d’ hypertension portale. Le dia- 
gnostic repose sur Pecho-doppler abdominal qui pose le 
diagnostic, precise le siege et Pextension de la thrombose, 
individualise le cavernome porte, c’est-a-dire les voies 
de derivation autour de la veine porte thrombosee qui 
apparait dans les semaines apres la constitution de la 
thrombose. 

Le diagnostic de thrombose porte affirme, et lorsque 
l’insuffisance hepatocellulaire est absente ou moderee, 
il faut entreprendre un bilan a la recherche d’ affections 
thrombogenes : etats prothrombotiques hereditaires ou 
acquis. 


Un traitement anticoagulant doit etre discute, dont le but 
est double : obtenir une repermeabilisation de la veine 
porte et, surtout, en cas de maladie thrombogene, preve- 
nir Pextension de la thrombose porte et la survenue 
d’autres thromboses veineuses. ■ 

Points Forts a retenir 


• Les principales causes de cirrhose sont 
l’intoxication alcoolique chronique, les virus 

de Phepatite B et C, l’hemochromatose. Plusieurs 
causes peuvent etre associees (par ex. l’intoxication 
alcoolique chronique et le virus de Phepatite C). 

• Les causes moms frequentes de cirrhose sont : 
la pseudohepatite alcoolique aigue, la cirrhose 
biliaire primitive, la cirrhose auto-immune, 

la cirrhose biliaire secondaire, la cirrhose 
medicamenteuse, la maladie de Wilson. 

• La prevention primaire de l’hemorragie digestive 
du cirrhotique concerne la prevention 

de la rupture de varices cesophagiennes 
chez les malades n’ayant jamais saigne 
et ayant des varices de grande taille : 
elle repose sur les P-bloquants non cardioselectifs. 

• Le traitement en urgence de la rupture 

de varices cesophagiennes repose sur les traitements 
vasoactifs et sur le traitement endoscopique 
(ligature des varices), efficaces le plus souvent. 
En cas d’ echec, des traitements de deuxieme 
ligne sont discutes. 

• La prevention secondaire de l’hemorragie 
digestive du cirrhotique concerne les malades 
qui ont eu une hemorragie digestive, 

afin de prevenir sa recidive. Elle repose 
sur les p-bloquants et (ou) la ligature 
des varices oesophagiennes. 

• Le diagnostic d’infection spontanee du liquide 
d’ascite est pose lorsque le taux de polynucleaires 
dans Pascite est superieur a 250/mm 3 . 

• Le traitement de Phepatite alcoolique 
severe repose sur une corticotherapie 
pendant une duree de 1 mois. 

• Le carcinome hepatocellulaire de grande taille 
(> 5 cm de diametre) et (ou) multifocal 

et (ou) compliquant une cirrhose decompensee 
ne peut pas recevoir de traitement dont Pefficacite 
soit prouvee. 

• Les possibility therapeutiques en cas de carcinome 
hepatocellulaire de petite taille (< 3 cm 

de diametre) sont nombreuses : transplantation 
hepatique, resection chirurgicale, methodes 
de destruction locale percutanee. 

• La thrombose de la veine porte, diagnostiquee 
de plus en plus frequemment du fait 

des progres de Pimagerie, doit faire rechercher 
avant tout un carcinome hepatocellulaire. 

En son absence, il faut rechercher un facteur 
thrombogene. 
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